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RESuMO
As infeções nosocomiais são uma realidade constante no ambiente hospitalar. São responsáveis por um elevado número de casos de infeções e são notoriamente difí-
ceis de erradicar. Um dos motivos pelos quais o tratamento das infeções nosocomiais é difícil deve-se ao facto de muitas destas infeções serem causadas por biofilmes 
microbianos. Os biofilmes podem ser definidos como comunidades de micro-organismos que vivem aderidos a uma superfície e envoltos numa complexa mistura de 
compostos tais como proteínas, polissacáridos e DNA extracelular. O crescimento de micro-organismos sob a forma de biofilmes dificulta a sua erradicação, pois estas 
estruturas podem ser consideradas adaptações dos micro-organismos, de forma a continuar no hospedeiro. É especialmente relevante ter em consideração as infeções 
causadas por biofilmes no contexto hospitalar, pois podem necessitar de abordagens diferentes para a sua erradicação. Este artigo de revisão tem como objetivo reunir 
o conhecimento existente do papel dos biofilmes microbianos nas infeções nosocomiais.
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ABSTRACT
Nowadays nosocomial infections are a reality in all hospital environments. They are the cause of a high number of infections, morbidity and mortality, and are 
recognised as being notoriously difficult to eradicate. One of the reasons for the problems in the treatment of nosocomial infection is the fact that many of the 
pathogens involved in this infections form biofilms. Biofilms are normally defined as communities of microorganisms adhered to a surface and surrounded by 
a polymeric matrix of extracellular components, such as proteins, polysaccharides and eDNA. The growth of microorganisms in biofilms makes their eradica-
tion difficult as this type of growth can be considered an adaptation of the pathogens in order to improve their persistence in the host. As such it is of special 
interest to account for the role of biofilms in nosocomial infections so that the appropriate approach can be taken in order to eradicate them. The aim of this 
article is to review the existing information on the prevalence of nosocomial infections potentially caused by biofilms. 
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1. O quE SãO INfEÇÕES NOSOCOMIAIS
O termo infeção nosocomial (do grego nosoko-
meion – local onde se tratam os doentes, hospital) 
é utilizado para definir infeções com origem hos-
pitalar, ou seja, qualquer tipo de infeção adquirida 
pelo doente num hospital ou após a sua alta, se a 
infeção estiver diretamente relacionada com qual-
quer procedimento hospitalar, como é o caso de 
uma cirurgia.1 Nas últimas décadas passou a existir 
uma maior sensibilização do público em geral para 
este problema que é hoje reconhecido como um dos 
maiores flagelos mundiais, na área da saúde, com 
incidência em todo o mundo.2;3 O progresso cien-
tífico tem aumentado a capacidade da comunidade 
médica em intervir em doentes mas também  tem 
levado ao aumento involuntário do número de pa-
cientes expostos a infeções nosocomiais.3-6
 É reconhecido que a total erradicação das infeções 
nosocomiais é provavelmente impraticável,7 sendo 
que, em média, têm-se obtido reduções de cerca de 
60%.8 Os cuidados para reduzir o elevado número 
de infeções nosocomais, envolvem desde medidas 
de qualificação da assistência hospitalar a medidas 
de vigilância sanitária, entre outras, tomadas tanto 
no âmbito local e como governamental.9-11 O im-
pacto das doenças nosocomiais é enorme, em ter-
mos da saúde do paciente, assim como em aspetos 
sociais e económicos.3;5;8;11 Para além do problema 
económico, a aquisição de infeções causadas por 
agentes patogénicos, que podem ter adquirido re-
sistência a antibióticos, leva também à evolução de 
multirresistências que dificultam o tratamento dos 
doentes.1;12 O grande avanço das últimas décadas é 
o uso de material descartável e os métodos indus-
triais de esterilização, que constituem um grande 
progresso no controle das infeções.3 A criação de 
comissões para o controlo de infeções é hoje um 
requisito no sistema nacional de saúde em muitos 
países e inclui o desenvolvimento de sistemas de 
vigilância epidemiológica de infeções nosocomiais, 
reconhecido no relatório de 2005 da Direção Geral 
de Saúde sobre a prevalência de infeção.2
2. quAL O PAPEL DOS BIOfILMES NAS INfEÇÕES 
Há umas décadas atrás, o crescimento bacteriano 
era maioritariamente considerado como sendo 
planctónico, ou seja, numa suspensão em meio lí-
quido.13 No entanto, hoje em dia, a maioria dos es-
tudos reconhece que grande parte das populações 
bacterianas, independentemente do contexto em 
que se encontrem (ambiental, alimentar ou médi-
co), tendem preferencialmente a formar agregados 
de várias espécies constituindo uma comunidade 
de micro-organismos.14;15 Esta comunidade, co-
nhecida como biofilme, pode ser definida como 
um agregado de micro-organismos que crescem 
aderidos a uma superfície e revestidos de uma ca-
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mada heterogénea de compostos extracelulares, de-
finida como a matriz do biofilme.14 A formação de 
um biofilme numa superfície envolve várias etapas, 
sendo as   principais a adesão inicial à superfície se-
guida da ligação intercelular, tal como representado 
na Figura 1. 
2.1 patoFiSiologia doS bioFilmeS
A passagem para um estilo de vida mucoide (asso-
ciado ao biofilme) está muitas vezes relacionado com 
mudanças fenotípicas, como por exemplo, algumas 
bactérias deixam de possuir flagelos, necessários 
para uma mais ágil mobilidade.16;17 Estas estruturas 
estão normalmente associadas à existência planc-
tónica, pois permitem às bactérias sobreviverem a 
condições adversas, deslocando-se para evitar “pre-
dadores” e/ou procurarem nutrientes. Os mecanis-
mos genéticos que acionam mudanças fenotípicas 
como a mudança do modo de vida planctónica para 
mucoide estão muitas vezes associados à densidade 
microbiana ou  quorum  Esta mudança de estilo de 
vida  envolve uma complexa alteração de expressão 
genética que varia muito de espécie para espécie de 
bactérias, tal com descrito em diversos estudos.13;18-26 
São muitos os mecanismos genéticos que regulam a 
passagem de células planctónicas para biofilmes,27-30 
tal como exemplificado na Tabela 1.
Ao formarem uma comunidade de micro-organis-
mos, as bactérias que vivem nos biofilmes passam a 
viver em grande proximidade com outras bactérias 
da mesma estirpe ou de espécies diferentes. Muitas 
desenvolveram mecanismos rudimentares de co-
municação bacteriana, cujo fenómeno é conhecido 
por “quorum sensing”.31 De uma forma simplista, 
este fenómeno baseia-se no facto de certos mem-
bros do biofilme utilizarem a secreção de compos-
tos metabólicos que vão agir como sinais de comu-
nicação para os restantes membros da comunidade 
do biofilme.32 Inicialmente o “quorum sensing” foi 
descrito em bactérias Gram negativas, tendo recen-
temente já sido descrito que biofilmes compostos 
por bactérias Gram positivas, como o Staphylo-
coccus aureus, também possuem esta capacidade.33 
Uma das vantagens descritas do mecanismo de 
“quorum sensing” é a rápida adaptação a alterações 
ambientais.34 Outra vantagem evolutiva foi descrita 
como sendo possibilitar  às populações de bactérias 
presentes no biofilme distinguirem “self de non-
self”, isto é “sentirem” a densidade populacional de 
bactérias da mesma espécie/estirpe dentro de um 
biofilme que muitas vezes é composto por mais de 
um tipo de microorganimo.35 Esta capacidade de 
deteção da densidade ou quantidade de bactérias 
da mesma estirpe, através da concentração de  pro-
dutos metabólicos segregados permite aos  micro-
organismos gerir o seu metabolismo de forma a 
utilizar os recursos disponíveis mais eficientemente 
e também responder mais eficazmente a desafios, 
como por exemplo a agentes antimicrobianos,36 
como discutido na secção seguinte.
2.2 oS bioFilmeS e a Sua virulência
2.2.1 adeSão inicial
Um dos principais fatores de virulência dos bio-
filmes é a capacidade dos micro-organismos que 
o compõem de aderir a  superfícies inertes, e de 
especial importância, de aderirem e colonizarem 
material médico invasivo como são é o caso dos ca-
teteres, próteses ou pacemakers.37 Para as bactérias, 
a adesão a  superfícies inertes é, em primeiro lugar, 
um mecanismo de sobrevivência.38 No entanto, é 
também um fator de virulência muito importante 
para as bactérias, uma vez que este passo promove 
Figura 1: etapaS de Formação de bioFilme: aS bactériaS em modo planctónico (1) aderem a uma SuperFície (2) Seguida de creScimento agregado (3) 
e início de Formação da matrix extracelular do bioFilme (4); o contínuo creScimento celular e libertação de compoStoS celulareS para a matriz 
Formam a eStrutura irregular típica doS bioFilmeS (5); a libertação de célulaS e matriz do bioFilme maduro vai permitir a colonização de outraS 
regiõeS (6). 
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a produção e secreção de moléculas como polissa-
cáridos, proteínas e ácidos nucleicos que farão par-
te da matriz que envolve o futuro biofilme.38 Estas 
superfícies têm muitas vezes características de hi-
drofobicidade ou polaridade que favorecem a sua 
colonização por micro-organismos favorecendo a 
formação de biofilmes.39;40
2.2.2 mecaniSmoS de reSiStência antimicrobiana
Com a maturação do biofilme, este frequentemen-
te adota uma forma tridimensional e heterogénea, 
tendo impacto direto na sua virulência. O caso mais 
estudado deste aumento de virulência prende-se 
com a resistência a antibióticos, cujos mecanismos 
ainda não claros aparentam ter origens múltiplas.41 
 Embora seja clara esta resistência ou tolerância aos 
antibióticos, até à data ainda pouco se sabe sobre os 
mecanismos de resistência dos biofilmes aos  mes-
mos, sendo que parecem estar relacionados tanto 
com a sua estrutura como com alterações fisiológi-
cas dos micro-organismos.7;42;43 Segundo diversos 
autores, as causas que têm sido descritas como res-
ponsáveis pela resistência são: a penetração limitada 
do agente antibiótico pela matriz do biofilme,44 a 
alteração da taxa de crescimento dos micro-orga-
nismos que compõem o biofilme41 assim como ou-
tras alterações fisiológicas, incluindo a expressão de 
possíveis genes de resistência.45
 Muitas das infeções causadas por biofilmes são es-
pecialmente difíceis de erradicar, transformando-se 
em infeções recorrentes.7;14 Atualmente é largamen-
te reconhecido o aumento da resistência a múltiplos 
antibióticos e, quando nos referimos a biofilmes, 
este problema é especialmente grave.46 Vários estu-
dos compararam diretamente a taxa de morte de 
bactérias em suspensão e em biofilme, sendo que os 
biofilmes apresentaram elevadas taxas de resistên-
cia a vários antibióticos.46-52
 As primeiras evidências indicavam que a própria 
estrutura tridimensional dos biofilmes, rodeados 
pela matriz extracelular, funcionaria como uma 
barreira para a penetração dos antibióticos, resul-
tando num aumento da resistência.53-55 No entanto, 
hoje já é conhecido que a barreira difusiva dos bio-
filmes apenas contribui para uma fração dos casos 
descritos de resistência a antibióticos.56;57
2.2.3 taxa de creScimento daS bactériaS que compõe 
oS bioFilmeS
Uma das características dos biofilmes com impli-
cações neste aumento da resistência está associada 
às diferentes taxas de crescimento dos micro-orga-
nismos que o compõem.58 Isto é relevante pois os 
micro-organismos que constituem os biofilmes 
não têm uma taxa de crescimento sincronizada, 
existindo uma diversidade de populações em di-
ferentes fases do ciclo celular, o que torna mais di-
fícil a sua erradicação completa por antibióticos,59 
especialmente aqueles que estão dependentes da 
multiplicação microbiana.  A fração de bactérias 
do biofilme, cujo ritmo metabólico é muito len-
to44;60 consegue desta forma resistir (e persistir) a 
tratamentos com agentes antimicrobianos. Estas 
populações podem ser classificadas como dormen-
tes (células não cultiváveis) ou persistentes (células 
com um fenótipo mais resistente devido ao seu bai-
xo metabolismo).61
2.2.4 o SiStema imune e aS inFeçõeS cauSadaS por 
bioFilmeS
A estrutura dos biofilmes também já foi implica-
da no aumento da resistência à resposta imune do 
hospedeiro. Recentemente, foi descrito que um bio-
filme de Staphylococcus epidermidis, composto de 
forma heterogénica por células ativas, dormentes, 
ou mortas, é mais resistente ao “ataque” pelo sis-
tema imunitário, em particular macrófagos.62;63 A 
resistência de biofilmes de S. epidermidis ao sistema 
imune tem vindo a ser associada à heterogeneidade 
e à matriz do biofilmes.64;65  O mesmo foi descrito 
para biofilmes de S. aureus.66
 Um outro exemplo da influência do sistema imu-
ne na formação de biofilmes são os casos da fibrose 
cística e da doença pulmonar obstrutiva crónica 
(DPOC), onde alterações estruturais nos pulmões 
do hospedeiro, causadas por uma alteração da 
resposta imune, favorecem a formação de biofil-
mes de micro-organismos como de Pseudomonas 
aeruginosa.67 De facto, foi descrito que a produção 
de alginato em biofilmes de P. aeruginosa é mais 
importante para a resistência do biofilme ao ataque 
pelo sistema imunitário do que para a formação do 
próprio biofilme.68
2.2.5 o papel da eStrutura doS bioFilmeS na 
perSiStência da inFecção
Como foi referido anteriormente, a matriz dos bio-
filmes tem um papel preponderante na fisiologia 
destas estruturas.69-71 Alguns dos compostos que es-
tão presentes nesta matriz são proteínas, polissacá-
ridos, lípidos e ácidos nucleicos,72 variando frequen-
temente com as condições ambientais. A presença 
de proteínas é de extrema importância uma vez 
que já foi descrito que a sua presença pode alterar a 
atividade antimicrobiana de alguns antibióticos73 e, 
daí esta composição da matriz potencia a resistência 
dos micro-organismos que compõem o biofilme 
aos agentes antimicrobianos.69;70 
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A matriz assume ainda um papel mais importante 
quando se tem em consideração a presença de mate-
rial genético (ácidos nucleicos) na sua composição.74 
Estes componentes, juntamente com o aumento 
na proximidade das bactérias que compõem estas 
estruturas, aumentam a probabilidade de aquisição 
de novo material genético entre estirpes.75
 Tomemos o exemplo dos biofilmes compostos por 
P. aeruginosa, que são reconhecidos como difíceis 
de tratar e causadores de infeções persistentes. Es-
tas bactérias segregam compostos, a que podemos 
chamar fatores de virulência, como é o caso do pig-
mento ciânico, que eliminam bactérias de espécies 
semelhantes de forma a favorecer o crescimento 
das bactérias no biofilme que o estão a produzir, 
anulando  a concorrência para a utilização de nu-
trientes.76 Possuem ainda a capacidade de produção 
e secreção de ramnolipídeos que fazem parte do 
seu arsenal de compostos utilizados para “quorum 
sensing” e que lhe permite serem mais eficazes a co-
lonizarem superficies como tubos endotraqueais e 
cateter venosos, para iniciarem uma infeção.77
 Porque os mais diversos micro-organismos têm 
desenvolvido mecanismos extremamente eficazes 
para a colonização e persistência em dispositivos 
médicos (sumarizados na Tabela 2) que são de utili-
zação comum no dia a dia das intervenções hospi-
talares, muitos autores recomendam que a melhor 
abordagem ao controlo das infeções nosocomiais 
causadas por biofilmes passa pelo controlo da fonte 
da infeção, optando assim primariamente pela re-
moção do material invasivo como forma de resolver 
a infeção.78
miais é compreender que os resultados de suscetibi-
lidades a antibióticos tradicionalmente obtidos em 
laboratório são principalmente feitos em células em 
suspensão e não num biofilme, onde outras consi-
derações têm de ser tomadas em conta como a per-
meabilidade dos biofilmes e a natureza mista destas 
estruturas, onde não existe apenas uma única estir-
pe de bactérias.7 Isto significa que o tratamento de 
infeções nosocomiais causadas por biofilmes, com 
antibioterapia baseada em resultados laboratoriais 
clássicos terá certamente dificuldade em erradicar 
totalmente o biofilme, o que poderá levar à infeção 
recorrente.83
 Existem muitos exemplos práticos de biofilmes 
causadores de doenças nosocomiais, nomeada-
mente a pneumonia associada ao ventilador.84 A 
pneumonia bacteriana de origem nosocomial 
ocorre tipicamente entre as 48 e 72 horas após a 
admissão num hospital e pode ser dividida em 2 
subtipos: pneumonia associada ao uso de ventilado-
res, e pneumonia não-associada ao uso de ventila-
dores.4;84 O aparecimento de pneumonia facilmente 
duplica o período de hospitalização5;85 Um estudo 
realizado nos Estados Unidos da América revelou 
que o custo de tratamento da pneumonia associada 
ao uso de ventiladores custa em média 40 mil dóla-
res por doente.86 A prevalência de pneumonia em 
lares de terceira idade também é alta, podendo tota-
lizar 13-48% de todas as infeções nesse contexto.5;86 
A cavidade oral é um reservatório importante de 
bactérias que podem causar infeções pulmonares.87 
A presença de placa dentária, um conhecido bio-
filme com múltiplas espécies bacterianas, também 
influencia o início e progressão da pneumonia por 
causa da aspiração de bactérias do biofilme para o 
aparelho respiratório.86;87 No total, a mortalidade 
associada a pneumonia nosocomial estima-se em 
cerca de 25%.86;88;89 
 Enquanto que as pneumonias de origem não-
nosocomial são principalmente causadas por es-
tirpes como Streptococcus pneumoniae, Haemo-
philus influenzae, e Mycoplasma pneumoniae, já na 
pneumonia nosocomial são isolados organismos 
frequentemente associados à cavidade oral como P. 
aeruginosa, S. aureus, e bactérias entéricas Gram-
negativas.4;86 O percurso mais provável para a co-
lonização do aparelho respiratório com bactérias 
normalmente encontradas na cavidade oral é feito 
pela micro-aspiração das bactérias presentes nos 
biofilmes orais que são aspiradas para o aparelho 
respiratório.86;90 Do ponto do vista microbiológico, 
a pneumonia precoce (presente no momento da 
entubação ou então logo após incubação) é carac-
terizada pela presença de espécies bacterianas como 
3. ExEMPLOS DE BIOfILMES NOSOCOMIAIS
Muitas infeções nosocomiais são causadas por es-
tirpes de bactérias como por exemplo S. epidermi-
dis, S. aureus, P. aeruginosa, espécies de Candida sp., 
Escherichia coli, entre outros, que são conhecidas 
pelas suas capacidades de formação de biofilmes.79-82 
Um dos entraves à erradicação de biofilmes nosoco-
2013;27[1]:27-36
31artigode revisão
por exemplo o H. influenza, S aureus sensíveis à 
oxacilina e Strep. pneumoniae, enquanto a pneu-
monia tardia é caracterizada pela presença de al-
guns micro-organismos resistentes a antibioterapia 
como os MRSA, P. aeruginosa, Acinetobacter spp. e 
Enterobacter spp..91;92
 Um outro caso onde os biofilmes representam 
um papel importante na doença está relacionado 
com as infeções do trato urinário.93 Atualmente, 
são a primeira ou segunda causa mais frequente 
de infeções nosocomiais.94 A utilização de cateteres 
urinários tornou-se comum nas últimas décadas, e 
utilizações que  anteriormente eram breves e tem-
porárias, passaram a ser de prazo mais alargado.95 A 
utilização frequente e por vezes desnecessária deste 
tipo de dispositivos aumenta o risco para os doentes 
do desenvolvimento de infeções, como as infeções 
urinárias que por vezes progridem para infeções 
mais graves como é o caso das urosepsis.96;97
 Estirpes de micro-organismos frequentemente 
associadas a infeções urinárias são Proteus mirabi-
lis e E. coli.95 No caso de P. mirabilis, já foi descrito 
que este possui um conjunto de genes de virulência 
associados à produção eficiente de biofilmes persis-
tentes que o tornam especialmente bem adaptado 
para sobrevivência e proliferação no ambiente exis-
tente no sistema urinário.15
 Segundo o relatório de 2005 da Direção Geral 
de Saúde, que reporta o estado das infeções noso-
comiais em Portugal em 2003, as infeções em que 
E. coli foi identificada como responsável perfazem 
cerca de 15% de todas as infeções nosocomiais.2 As 
estirpes de E. coli consideradas uropatogénicas, já 
foram descritas como capazes de formar biofilmes, 
o que contribui para a sua persistência e dificuldade 
de erradicação do aparelho urinário.93;98 O aumento 
da ocorrência de infeções urinárias com micro-or-
ganismos resistentes ao tratamento com antibióti-
cos, aliado à dificuldade de erradicação de micro-
organismos causadores destas infeções devido à sua 
capacidade de formação de biofilmes, tem tornado 
este tipo de infeções um dos maiores desafios no 
tratamento de infeções nosocomiais.96
 Outra das estirpes de bactérias muito estudada no 
campo dos biofilmes nosocomiais são os biofilmes 
de S. epidermidis, que conseguem facilmente colo-
nizar dispositivos médicos como cateteres e causar 
infeções persistentes.43 O grupo de Staphylococcus 
coagulase negativos (SCN), no qual se insere S. 
epidermidis, são os micro-organismos causadores 
de infeção em 48-67% de pacientes com shunts do 
sistema nervoso central, e responsáveis por 50-70% 
das infeções associadas à utilização de cateteres.99 
Os SCN também estão descritos como responsáveis 
por 40-50% das infeções de válvulas cardíacas100 e 
responsáveis por 20-50% das infeções resultantes 
de cirurgias de substituição de articulações.101 Um 
dos motivos que tem vindo a ser apontado pelo qual 
S. epidermidis é dos mais frequentes causadores de 
infeções por biofilmes prende-se com o facto de o 
reservatório deste micro-organismo ser a pele e 
membranas mucosas do ser humano.42;102;103 De 
facto, S. epidermidis foi considerado durante mui-
to tempo como um organismo comensal, ou até 
mesmo benéfico para o ser humano, impedindo a 
colonização por parte de outros micro-organismos 
patogénicos.102 No entanto, estudos genéticos iden-
tificaram certos marcadores de virulência (como o 
operão icaABDC) presentes em isolados clínicos de 
origem nosocomial, ausentes nos isolados que nor-
malmente habitam a flora humana,42;104 sugerindo a 
aquisição de fatores de virulência nas estirpes noso-
comiais. O operão icaABDC também está presente 
em S. aureus,105 um conhecido patogéneo humano 
que, para além de causar infeções por biofilmes, 
possui um vasto leque de toxinas e pode causar, 
entre outros, endocardite aguda, pneumonia e é o 
responsável pelo síndrome do choque tóxico.106 A 
aquisição de novos fatores de virulência por bacté-
rias que formam biofilmes foi inicialmente identi-
ficada em biofilmes orais.107 Existe também alguma 
evidência de possível transmissão horizontal de 
fatores de virulência relacionados com biofilmes 
em Staphyloccous spp.,108 pelo que é possível que a 
aquisição do operão icaABDC por isolados nosoco-
miais de S. epidermidis tenha tido origem no micro-
organismo tradicionalmente virulento S. aureus.109
4. PREvALÊNCIA DE INfEÇÕES NOSOCOMIAIS DERIvADAS 
DE BIOfILMES A NívEL MuNDIAL
Estima-se que os biofilmes são a causa de uma 
grande percentagem de infeções nosocomiais.110 O 
facto é que uma grande parte destas infeções, nos 
EUA (cerca de 60%), são causadas pela utilização de 
dispositivos médicos ou implantes cirúrgicos, como 
por exemplo válvulas cardíacas, pacemakers cardí-
acos, cateteres urinários, lentes de contacto, entre 
muitos outros.94;111 
 De acordo com a Organização Mundial de Saúde, 
a qualquer altura existem mais de 1.4 milhões de 
pessoas doentes com infeções nosocomiais, repre-
sentando entre 5 e 10% de todos os doentes admiti-
dos em hospitais em países desenvolvidos e até 25% 
em países em desenvolvimento.112 Dessas infeções, 
26% são infeções associadas ao sistema urinário, 
20% são infeções de feridas cirúrgicas, 12% são re-
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sultado de pneumonia e 11%  bacteriemias (dados 
de 2007).113 Um relatório da União Europeia da 
mesma altura registou cerca de 3 milhões de infe-
ções nosocomiais das quais resultaram 50 mil mor-
tes durante um ano.114 
 Embora nos dias de hoje exista um grande núme-
ro de estudos sobre a prevalência de infeções noso-
comiais a nível mundial,112;115-121 ou sobre a capaci-
dade de micro-organismos causadores de doenças 
nosocomiais possuírem a capacidade de formar 
biofilmes, a relação direta entre os dois fenómenos 
(infeções nosocomiais e biofilmes) ainda não é in-
vestigada frequentemente.43;94;122;123 A maioria das 
publicações refere prevalências gerais de infeções 
nosocomiais, mas a percentagem destas infeções de 
facto atribuídas ao crescimento de biofilmes é des-
conhecida.124 Atualmente apenas podemos espe-
cular sobre possíveis casos de infeções nosocomiais 
causadas por biofilmes, usando como base o agente 
causador da infeção e a sua capacidade para formar 
biofilmes.45 
 Tomemos por exemplo o México, onde recente-
mente foi publicado um artigo sobre a prevalência 
de infeções nosocomiais em unidades de cuida-
dos intensivos neonatais.125 Durante o período do 
estudo,  a incidência de infeções nosocomiais na 
unidade de cuidados intensivos neonatais era cerca 
de 20%, sendo que destas infeções 30,4% estavam 
associadas a um cateter do sistema venoso central 
e 63.6% estavam associadas a pneumonias em do-
entes com ventilação assistida.125 Os três principais 
agentes infeciosos encontrados neste estudo foram 
S. epidermidis (37.1%), Enterococcus faecalis (14.8%), 
E. coli (11.1%). Todas estas estirpes já foram ante-
riormente descritas como associadas à formação de 
biofilmes nosocomiais.3;42;93;125-127 
 Recentemente foi também publicado outro es-
tudo sobre a prevalência de infeções nosocomiais 
em unidades de cuidados intensivos no Este da 
China.128 Uma vez mais, os micro-organismos des-
critos como causadores destas infeções eram todos 
potenciais formadores de biofilmes: P. aeruginosa, 
E. coli, S. epidermidis, S. aureus, Klebsiella pneumo-
niae, entre outros,128 mas neste estudo não foram 
testadas as capacidades de formação de biofilme 
desses isolados.  Com valores de prevalência de infe-
ções nosocomiais (3 a 27%) ligeiramente superiores 
à prevalência descrita para unidades semelhantes 
em países desenvolvidos (7.7 a 16.5%), é, no entan-
to, comparável às prevalências descritas para países 
da América do Sul (como a Argentina e o Brasil) e 
ligeiramente mais baixa que a taxa de prevalência 
descrita para a índia.115;129
 Em Portugal tem havido um aumento da cons-
ciencialização dos profissionais de saúde para uma 
prática clínica segura desde há muitos anos, seguin-
do primariamente as chamadas Precauções Padrão 
e as recomendações do Centre for Disease Control 
(CDC) de 19871;130 e utilizando sistematicamen-
te barreiras apropriadas e técnicas que reduzam a 
probabilidade de exposição e infeção cruzada.. Foi 
também criado um Programa Nacional de Contro-
lo de Infeção para dinamizar o combate à infeção 
nas instituições prestadoras de cuidados de saúde. 
Num documento do Ministério da Saúde portu-
guês intitulado “Infecção Nosocomial em Portugal: 
diagnóstico da situação/linhas de ação prioritárias”2 
é referido que em 2003 a prevalência de doenças no-
socomiais era de 8.4% nos doentes hospitalizados e 
cerca de 22.7% dos doentes já eram portadores de 
infeção na altura em que foram internados. Desta 
forma, cerca de 31% dos doentes no hospital cons-
tituem um risco de transmissão de infeção, no en-
tanto a maioria destas infeções é causada pela flora 
microbiana endógena do doente ou por micro-or-
ganismos transmitidos no ambiente hospitalar.
 Num estudo sobre boas práticas hospitalar, foi su-
gerido que a forma de funcionamento do hospital 
em causa (Hospital Universitário de Coimbra) po-
deria levar ao aumento da transmissão de infeções, 
uma vez que as taxas de ocupação das enfermarias 
seria muito elevada e os médicos e enfermeiros tra-
balhariam muitas vezes em rotatividade entre as 
urgências e o internamento.1 O mesmo estudo refe-
re que os S. aureus resistentes à meticilina (MRSA) 
foram o micro-organismo mais frequentemente 
isolado em cultura, mesmo após a resolução clínica 
da infeção, a manutenção de culturas positivas foi, 
segundo interpretação dos autores, um indício de 
passagem de colonização em vários doentes.1 No 
entanto, este estudo não previu a possibilidade da 
formação de biofilmes. Na nossa perspetiva, esta é 
uma justificação igualmente plausível à indicada, 
devido às características dos biofilmes, aqui discu-
tidas, nomeadamente a alta resistência aos antibió-
ticos, resultante em infeções recorrentes e persisten-
tes.7;12;42;43;93;126 
 Os MRSA são uma das estirpes causadoras de 
infeções nosocomiais que mais preocupações traz 
aos profissionais de saúde, devido à redução das 
alternativas terapêuticas.3;6;10;84;131 Neste momento 
estão identificadas 5 principais linhagens de MRSA 
no mundo: Ibérica, Brasileira, Húngara, Nova Ior-
que/Japão, e pediátrica, responsáveis por surtos se 
infeções.132;133 O complexo clonal Brasileiro já foi 
detetado em muitos países, como a Argentina,134 
Uruguai, Paraguai, Chile, Portugal,135 Itália136 e 
República Checa,137 e a sua disseminação parece o 
resultado da capacidade colonizadora das mucosas 
humanas e da pele.84;138 Um estudo recente verificou 
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que os membros deste complexo clonal de MRSA 
Brasileiro possuíam, in vitro, uma maior capacidade 
de formar biofilmes, entre 3 a 4 vezes superior com-
paradas com estirpes de MRSA que não faziam 
parte de um complexo clonal causador de surtos 
de infeção.84 O facto de estas estirpes, com uma 
maior virulência, possuírem uma maior capacida-
de de formar biofilmes demonstra que o papel dos 
biofilmes em infeções nosocomiais pode estar prin-
cipalmente relacionado com a sua capacidade de 
persistência e a dificuldade de tratamento devido às 
limitações causadas pela permeabilidade da matriz 
de polímeros que envolve as estirpes que compõem 
o biofilme.7;12;42
5. PREvENÇãO E TRATAMENTO DE INfEÇÕES NOSOCO-
MIAIS CAuSADAS POR BIOfILMES
Um dos principais objetivos das terapêuticas anti-
microbianas, sejam elas por infeções causadas por 
biofilmes ou não, é a redução da utilização de anti-
bióticos através da sua utilização mais racional. Esta 
utilização implica reconhecer quais os agentes anti-
microbianos mais eficientes para as diferentes situ-
ações e, como tal, existem agentes com um maior 
potencial para eficácia no tratamento de infeções 
causadas por biofilmes.
 O tratamento eficaz de infeções causadas por bio-
filmes passa não só pela escolha acertada do anti-
biótico a utilizar, mas também da concentração 
e período de tratamento. Ensaios clássicos de de-
terminação de resistência antimicrobiana, como a 
determinação da concentração mínima inibitória, 
não são adequados para aferir da resistência dos 
biofilmes.47;65;139-142 Estudos recentes demonstraram 
que a utilização da azitromicina em concentrações 
sub-óptimas (abaixo do necessário para um efeito 
bacteriocida), para além de impedir a eliminação 
completa da infeção tem como consequência a 
seleção de bactérias com fenótipos resistentes que 
prevalecem e passam a ser as maiores fontes de 
infeção.143;144 É relevante também notar que con-
centrações subótimas de fluoroquinolonas foram 
consideradas úteis como profilaxia para impedir a 
formação de biofilmes de S. epidermidis.145 No en-
tanto, existe a possibilidade de aumentar a pressão 
seletiva para a expansão de clones de bactérias resis-
tentes ao antibiótico usado.7 
 A importância da resistência dos biofilmes aos 
antibióticos apresenta um duplo desafio no futuro 
próximo. Por um lado, novas terapias antimicrobia-
nas necessitam de ser encontradas, tais como a uti-
lização de novas superfícies médicas revestidas com 
compostos que inibem a formação de biofilme146-148 
ou a utilização de vírus específicos contra bactérias 
(bacteriofágos) com ação contra biofilmes.139;149-152 
Estas novas estratégias promissoras poderão re-
sultar numa diminuição significativa das infeções 
nosocomiais por biofilmes. No entanto, com um 
expectável aumento de pacientes internados nos 
hospitais, deverá haver cada mais uma consciencia-
lização por parte dos profissionais de saúde no tra-
tamento destas infeções, nomeadamente no que diz 
respeito às condições de assepsia e do tratamento 
abusivo com antibióticos, indicado como o princi-
pal responsável pelos recentes aumentos de micro-
organismos com resistências a antibióticos.153
 Uma abordagem mais abrangente para o controlo 
da infeção passará necessariamente, pela remoção 
precoce dos dispositivos médicos de forma a con-
trolar possíveis fontes de infeção, uma vez que o 
tratamento de infeções causadas por biofilmes nem 
sempre é eficaz como discutido anteriormente. O 
avanço da tecnologia médica e do desenvolvimen-
to de dispositivos médicos mais resistentes à colo-
nização microbiana e mais eficientes (que possam 
reduzir o tempo necessário para a resolução do pro-
blema) serão certamente um dos fatores mais im-
portantes na abordagem ao tratamento e prevenção 
de infeções nosocomiais, assim como aprevenção 
da infeção e a profilaxia com os antibióticos e do-
sagem correta.145
 A consciencialização de equipas médicas e de in-
vestigação científica para a prevalência de biofilmes. 
nos casos de infeções nosocomiais no nosso país, 
permitirá no futuro um tratamento de doentes mais 
eficaz e um esforço da comunidade científica mais 
focado nos problemas práticos, com o objetivo da 
redução da incidência e mortalidade destas infeções.
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